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STRESZCZENIE
WSTĘP. Celem badań była ocena, czy możliwe jest
określenie prostych (niezłożonych) czynników ryzyka,
na podstawie których można stwierdzić, czy u cho-
rych z owrzodzeniami stopy na tle neuropatii cukrzy-
cowej standardowa terapia będzie skuteczna.
MATERIAŁ I METODY. Było to badanie kohortowe,
w którym oceniano grupę ponad 31 000 pacjentów
z owrzodzeniem stopy w przebiegu neuropatii cu-
krzycowej, będących pod opieką Curative Health Se-
rvices System (CHS). Stosując wieloczynnikową lo-
gistyczną regresję, oceniano związki pomiędzy wiel-
kością rany, okresem jej trwania, stopniem zaawan-
sowania rany oraz innych zmiennych (i ich wpływu)
a wyleczeniem w ciągu 20 tygodni opieki.
WYNIKI. Wykazano, że wielkość rany, okres jej trwa-
nia i stopień jej zaawansowania istotnie wpływały
na prawdopodobieństwo wygojenia się rany w cią-
gu 20 tygodni leczenia. Dodatkowo zauważono, że
leczenie w specjalistycznym ośrodku leczenia ran,
niezależnie od tego czy jednostką analizy była jedna
rana pacjenta, czy wszystkie, oraz bez względu na
stosowane dodatkowe terapie, nie zmieniało istot-
nie tej zależności.
WNIOSKI. Wykazano, że trzy łatwe do oceny czynni-
ki ryzyka są związane z gojeniem się ran. Uzyskane
wyniki powinny pomóc klinicystom w ustaleniu, ja-
kie jest prawdopodobieństwo wyleczenia rany, jak
również pomóc w projektowaniu dalszych badań kli-
nicznych.
Słowa kluczowe: neuropatia cukrzycowa,
owrzodzenia stóp, czynniki ryzyka
ABSTRACT
INTRODUCTION. The goal of this study was to evalu-
ate whether simple risk factors can be identified that
successfully characterize who will heal and who will
not heal among patients who have received stan-
dard therapy for diabetic neuropathic foot ulcers.
MATERIAL AND METHODS. For this cohort study, we
evaluated > 31,000 individuals with a diabetic neu-
ropathic foot ulcer seen in the Curative Health Se-
rvices System. Using multivariate logistic regression,
we evaluated the association between wound size,
wound duration, wound grade, and other variables
and their effect on whether a patient would heal by
the 20th week of care.
RESULTS. We demonstrated that wound size, wo-
und duration, and wound grade are all significantly
associated with the likelihood of a wound healing
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by the 20th week of care. In addition, we noted that
these associations were not significantly affected by
the treating wound care center, whether the unit of
analysis was one wound on a patient or all of their
wounds, or current adjuvant therapies.
CONCLUSIONS. We have shown that three easy-to-
-measure risk factors are associated with a wound
healing. These results should help clinicians under-
stand the likelihood that a wound will heal and help
those conducting clinical investigations to design
better trials.
Key words: diabetic neuropathy, foot ulcers,
risk factors
Wstęp
Owrzodzenia kończyn dolnych są poważnym
powikłaniem cukrzycy. Ponad 16 milionów ludzi
w Stanach Zjednoczonych choruje na cukrzycę,
a u 15% z nich może rozwinąć się owrzodzenie sto-
py [1–3]. Chorzy na cukrzycę, u których w chwili przy-
jęcia do szpitala stwierdzano owrzodzenia kończyn
dolnych, byli hospitalizowani średnio dłużej niż pa-
cjenci bez owrzodzeń [1, 3]. Na cukrzycę choruje tyl-
ko 4% populacji, ale 46% przyjmowanych do szpita-
la z powodu owrzodzenia stopy oraz połowa pacjen-
tów hospitalizowanych z powodu amputacji kończy-
ny dolnej ma cukrzycę [1, 3]. Po amputacji kończyny
dolnej obniża się jakość życia chorego i wzrastają
koszty leczenia. Często współtowarzyszą temu inne
schorzenia, zwiększa się prawdopodobieństwo am-
putacji drugiej kończyny oraz ryzyko zgonu w ciągu
następnych 5 lat [4, 5].
Do rozwoju cukrzycowego owrzodzenia stopy
dochodzi przy udziale wielu różnych czynników. Na
ogół jest to połączenie niewydolności tętnic kończyn
dolnych, neuropatii cukrzycowej kończyn dolnych
i miejscowego urazu [6]. U około 20% chorych na
cukrzycę z owrzodzeniami stopy dominuje niewystar-
czający przepływ krwi tętniczej, u około 50% neuro-
patia cukrzycowa, a u około 30% oba schorzenia
[1, 6]. Zazwyczaj niewystarczający przepływ krwi tęt-
niczej leczy się różnymi technikami chirurgicznymi
poprawiającymi przepływ krwi [7]. W tych badaniach
owrzodzenia stopy u pacjentów, u których występo-
wał brak czucia i odpowiedniego przepływu krwi tęt-
niczej w stopach, określano jako owrzodzenia stopy
w przebiegu neuropatii cukrzycowej (DNFU, diabetic
neuropathic foot ulcer) [8–10].
Leczenie DNFU zwykle polega na chirurgicznym
usunięciu martwiczej tkanki, zastosowaniu wilgotne-
go opatrunku, odciążeniu rany i ochronie przed ura-
zami związanymi z chodzeniem oraz z innymi codzien-
nymi czynnościami. Zazwyczaj używa się  opatrun-
ków gipsowych, kul, wózków inwalidzkich i specjal-
nego obuwia [9, 11–15]. Jest to zwykle standardowy
rodzaj opieki w randomizowanych próbach klinicz-
nych, a ostatnio dyskutowano nad włączeniem go
do zaleceń American Diabetes Association [8–12, 15].
Ostatnio Amerykańska Agencja ds. Żywności
i Leków (U.S. Food and Drug Administration) wpro-
wadziła kilka nowych metod terapii, co wywołało
ożywione reakcje wśród osób zajmujących się lecze-
niem pacjentów z DNFU [8–10, 12, 16]. Wprowa-
dzone leki reprezentują dwie nowe grupy terapeu-
tyczne: czynniki wzrostu i terapie komórkowe,
i są stosowane w połączeniu ze standardowym po-
stępowaniem opisywanym powyżej. Jednak efekty
leczenia DNFU są nadal słabe. Około 10–33% pacjen-
tów objętych standardową opieką w próbach klinicz-
nych będzie można wyleczyć w ciągu 12–20 tygodni
terapii, a około 30–50% pacjentów otrzymujących je-
den z nowych leków również w ciągu 12–20 tygodni
terapii [8–10, 12, 16].
Autorzy przypuszczają, że istnieje kilka czynni-
ków, które mogą być związane z wyleczeniem DNFU
w ciągu 20 tygodni, przy stosowaniu standardowej
opieki. Jest to informacja ważna dla klinicystów:
powinno to im pomóc w określeniu chorych, u któ-
rych standardowe leczenie mogłoby być skuteczne,
chorych wymagających już we wczesnym okresie
terapii dodatkowych leków wspomagających oraz
chorych, u których wskazana jest opieka specjalistycz-
na. Celem tych badań była ocena, czy można wska-
zać czynniki ryzyka wskazujące, którzy pacjenci
z DNFU zostaną wyleczeni, a którzy nie.
Materiał i metody
Populacja pacjentów
Od 1988 Curative Health Services (CHS) zarzą-
dza ponad 150 odrębnymi ośrodkami leczenia ran
w 38 stanach Stanów Zjednoczonych i prowadzi re-
jestr pacjentów w komputerowej bazie danych [17].
Wcześniej przedstawiono za pomocą wykresu przy-
datność tej bazy danych do badania przypadków
DNFU [17, 18]. W tych badaniach wykazano, że  baza
danych pozwala ściśle określić, czy w danym przy-
padku stwierdzono u pacjenta DNFU i czy wyleczo-
no zmiany w ciągu 20 tygodni terapii, a także po-
zwala porównywać wyniki z dokumentacją medyczną
(wartość predykcyjna wyniku dodatniego, odpowied-
nio, 98% [95% CI 0,89–0,99] i 93% [0,68–0,99] [18].
Zgodnie z dokumentacją medyczną nieprawidłowo-
ści przepływu tętniczego określano metodami nie-
inwazyjnymi, jak monitorowanie TcPo2, lub na pod-
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stawie dopplerowskiego badania tętnic, a neuropa-
tię na podstawie badania odpowiedzi na 10 g włók-
no Semmesa-Weinsteina. Stosując ten algorytm, nie
włączano do badania chorych z istotnymi schorze-
niami tętnic kończyn dolnych.
Badaniem objęto pacjentów leczonych w cen-
trum CHS w latach 1988–2000, u których przynaj-
mniej raz doszło do DNFU. Analizowano jedyny albo
ostatni okres od rejestracji. U pacjentów leczonych
z powodzeniem, u których przerwano opiekę w ośrod-
ku CHS, a potem ponownie do niej powrócono (czyli
ponownie ich zarejestrowano), analizowano tylko
ostatni cykl leczenia rany. Ponadto, aby uniknąć włą-
czenia do badań  chorych korzystających z jednora-
zowej specjalistycznej konsultacji w ośrodku, wyklu-
czono wszystkich, którzy nie odbyli drugiej wizyty
lub nie posiadali dokumentacji dotyczącej procedur
chirurgicznych wykonywanych w okresie 6 tygodni
od pierwszej wizyty.
Ocena wyników i czynniki ryzyka
Dla wszystkich badanych wynik — wyleczenie
rany w ciągu 20 tygodni opieki — określano przy
użyciu uprzednio ustalonego algorytmu [18]. Wynik
20-tygodniowego leczenia jest najczęściej stosowa-
nym kryterium oceny w próbach klinicznych. Oce-
niano także wyniki po 12 tygodniach — rezultaty
analiz były podobne do opisanych poniżej.
W omawianym badaniu za czynniki ryzyka
uznano takie cechy pacjenta lub rany odnotowane
w trakcie pierwszej wizyty, które mogły mieć wpływ
na końcowy wynik lub pomóc w jego wyjaśnieniu.
Jako czynniki ryzyka oceniano następujące zmienne:
wiek, płeć, okres trwania rany (miesiące), wielkość
rany (mm2), stopień jej zaawansowania (tab. 1), licz-
bę ran, uprzednią opiekę w ośrodku CHS i ośrodek
CHS, w którym chory przebywał. Poprzednią opiekę
określano, ustalając, czy pacjent przeszedł pełen cykl
tej opieki (tj. czy był wcześniej zarejestrowany, le-
czony i wypisany z czynnej opieki w ośrodku lecze-
nia ran).
Analizy
Dla wszystkich zmiennych podano wartości
średnie, SD (odchylenia standardowe), mediany
i kwartyle oraz przedstawiono graficznie ze zwróce-
niem szczególnej uwagi na odchylenia. Dwie zmien-
ne — okres trwania i wielkość rany — wykazywały
poważne odchylenia (zob. Wyniki). Te zmienne prze-
kształcono logarytmicznie w celu uzyskania bardziej
symetrycznego rozkładu. W początkowych analizach
używano jednoczynnikowych ocen związków, jak: ta-
bele 2 × 2, statystyki c2, statystyki Mantela-Haen-
szela i jednostonny test ANOVA.
Podstawowym celem była ocena związku róż-
nych czynników ryzyka z prawdopodobieństwem
wyleczenia chorego z DNFU w ciągu 20 tygodni. Do
oceny wpływu poszczególnych czynników ryzyka
użyto jedno- (nieskorygowanych) i wieloczynniko-
wych (w pełni skorygowanych) modeli regresji logi-
stycznej do szacowania ilorazu szans (OR, odds ra-
tio). Oba OR, nieskorygowany i skorygowany, są za-
warte w 95-procentowym CI (przedział ufności).
W pełni modyfikowane OR obliczano z uwzględnie-
niem wszystkich czynników ryzyka. Warunki interakcji
oceniano dwukierunkowo. Obydwa modele, stałych
i losowych działań, oceniano za pomocą ogólnych
równań szacunkowych [19]. Ostatecznie, aby symul-
tanicznie ocenić wpływ grupowania zależnie od
ośrodka leczenia ran i pacjenta, oceniano wyniki, po-
sługując się modelem GLAMM (generalized linear la-
tent and mixed model) [20]. Techniki te pozwalają
na skorygowanie oszacowanych wartości wariancji,
gdyż wielokrotne obserwacje mogły powstać w ob-
rębie jednostek, które nie są od siebie niezależne,
jak na przykład badana osoba i ośrodek prowadzący
leczenie. Wszystkie analizy prowadzono, stosując
program komputerowy SAS wersji 8 lub STATA 7,
lub oba.
Wyniki
U 31 106 pacjentów, którzy spełniali kryteria
DNFU opisywanego badania, stwierdzono ogółem
Tabela 1. Skala stopnia zaawansowania rany według Curative Healt Services
Stopień zaawansowania rany Opis stadium
1 Zajęcie naskórkowe lub powierzchniowych warstw skóry
2 Całkowite zajęcie skóry i tkanki podskórnej
3 Stopień 2 plus obnażenie ścięgna, więzadła, i/lub stawu
4 Stopień 3 plus ropień i/lub zapalenie kości
5 Stopień 3 plus martwicza tkanka w ranie
6 Stopień 3 plus zgorzel miejscowa i okolicznych tkanek
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72 525 ran (tab. 2). Spośród chorych 53,9% to męż-
czyźni, a 20,5% wcześniej korzystało z opieki w ośrod-
ku leczenia ran. Średnia wieku pacjentów wynosiła
63,8 roku, 76,2% ran miało 2 lub niższy stopień za-
awansowania. Przed przekształceniem logarytmicz-
nym średni okres trwania rany wynosił 5,39 miesiąca,
a mediana średniego okresu trwania rany — 1 mie-
siąc. Średnia w skali log wynosiła 0,48 miesiąca log
(geometryczna średnia 1,6 miesiąca), SD 1,39. Przed
przekształceniem log średnia wielkość rany na począt-
ku badania wynosiła 588,6 mm2, a mediana wielko-
ści rany 118,0 mm2. Średnia w skali log  4,86 log mm2
(średnia geometryczna 196 mm2), SD 1,68. W ciągu
20 tygodni opieki wyleczono 50,3% ran. Odsetek ran
niewyleczonych dla poszczególnych czynników ry-
zyka przedstawia tabela 2.
Wśród mężczyzn prawdopodobieństwo wyle-
czenia było nieco mniejsze (tab. 3). W przypadku ran
u pacjentów z ich wzrastającą liczbą, ran większych
(log mm2) i starszych (log miesięcy), prawdopodo-
bieństwo zagojenia było mniejsze, podobnie jak
w przypadku ran ze wzrastającym stopniem zaawan-
sowania. Dwojako określano stopień zaawansowa-
nia rany (tab. 1): jako stopień zaawansowania £ 2
vs. > 2. Ta dwojakość jest spójna z większością ran-
domizowanych prób klinicznych, do których na ogół
włączano pacjentów z 2 lub niższym stopniem za-
awansowania rany [8, 10, 12, 21]. Nieoczekiwanie
okazało się, że u tych chorych, u których rany wystę-
powały wcześniej, prawdopodobieństwo zagojenia
było większe.
Z wyjątkiem stopnia zaawansowania, oszaco-
wany wpływ czynników nieskorygowanych w sto-
sunku do w pełni skorygowanych nie różnił się bar-
dziej niż o 10%, wskazując, że inne zmienne spo-
śród czynników ryzyka nie miały wpływu na oszaco-
Tabela 2. Odsetek niewyleczonych ran dla danych czynników ryzyka (n = 72 525 ran)
Czynnik ryzyka Odsetek
niewyleczonych ran
Wiek < 54 lat 48,9
Wiek 55–64 lat 48,4
Wiek 65–74 lat 49,0
Wiek > 74 lat 52,5
Mężczyźni 50,7
Kobiety 48,5
1 stopień zaawansowania rany 36,2
2 stopień zaawansowania rany 44,7
3 stopień zaawansowania rany 60,7
4 stopień zaawansowania rany 67,1
5 stopień zaawansowania rany 78,7
6 stopień zaawansowania rany 91,5
1 lub 2 stopień zaawansowania rany 44,1
3, 4, 5 lub 6 stopień zaawansowania rany 67,4
Log okresu trwania rany £ 0,50 log miesięcy 40,9
Log okresu trwania rany > 0,50 do £ 1,00 log miesięcy 46,5
Log okresu trwania rany > 1,00 do £ 4,00 log miesięcy 53,0
Log okresu trwania rany > 4,00 log miesięcy 59,1
Log powierzchni rany £ 39 log mm2 35,9
Log powierzchni rany > 39 do £ 118 log mm2 44,5
Log powierzchni rany > 118 do £ 401 log mm2 52,6
Log powierzchni rany > 401 log mm2 67,0
Całkowita liczba ran = 1 46,6
Całkowita liczba ran = 2 48,2
Całkowita liczba ran = 3 50,4
Całkowita liczba ran = 4 i więcej 51,5
Wcześniejsza wizyta 50,6
Bez wcześniejszych wizyt 46,3
Wiek, log okresu trwania rany, log powierzchni rany i wiek pacjentów był kategoryzowany kwartylami. Dane te dotyczą wszystkich ran, a nie poje-
dynczych lub pierwotnych.
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wanie czynników nieskorygowanych [22]. Kilkakrot-
nie dwukierunkowo oceniano wzajemne działanie:
stopnia zaawansowania rany i okresu jej trwania,
stopnia zaawansowania rany i jej powierzchni, stop-
nia zaawansowania rany i liczby ran, okresu trwania
i powierzchni. Mimo że dla większości wzajemnych
działań p < 0,01, to kliniczne znaczenie tych inter-
akcji było mniej jasne, ponieważ oceny wyników dla
ściśle określonych stopni zaawansowania ran różni-
ły się w niewielkim stopniu w porównaniu z ocena-
mi modyfikowanymi (tab. 2). Na przykład najwięk-
sza zmiana wpływu log okresu trwania rany pojawi-
ła się pomiędzy 1 a 5 stopniem zaawansowania (od-
powiednio OR 1,25 [95% CI 1,14–1,24] a 1,13 [1,05–
–1,22]), a największa zmiana w log powierzchni rany
miała miejsce pomiędzy 1 a 5 stopniem zaawansowa-
nia (odpowiednio 1,19 [1,14–1,24] a 1,34 [1,26–1,42]).
U niektórych pacjentów łącznie ze standardową
terapią stosowano leczenie wspomagające. Wpro-
wadzenie wspomagających terapii (czynnik uwalnia-
jący płytki, ludzki rekombinowany płytkowy czynnik
wzrostu, przeszczep skóry) do modelu analizy wie-
loczynnikowej nie zmieniło wartości żadnej zmien-
nej czynników ryzyka o ponad 10% [22]. Wyniki nie
różniły się także, jeżeli tych pacjentów nie ujęto
w analizach.
Ponieważ wielu chorych mogło się leczyć w tym
samym ośrodku i w analizie mogła być uwzględnio-
na więcej niż jedna rana tego samego chorego, dane
tych badań mogą nie być rzeczywiście niezależne.
Z tego względu autorzy najpierw wprowadzili do mo-
delu regresji logistycznej każdy ośrodek leczenia ran
jako zmienną niezależną. Opieka nad chorym w da-
nym ośrodku w porównaniu z dowolnym innym
ośrodkiem nie miała związku z wygojeniem się rany.
Następnie dodano każdy ośrodek jako zmienną nie-
zależną do wieloczynnikowego modelu zawierają-
cego wszystkie czynniki ryzyka. Jednak nie zmieniło
to ocen w pełni skorygowanych przybliżonych wyni-
ków końcowych (przedstawionych w tab. 2) o po-
nad 10% [22]. Ostatecznie przeprowadzono ogólne
równanie szacunkowe (GEE, generalized estimation
equation) dla zrównoważenia braku niezależności
odpowiednio dla ośrodka leczenia ran, dla pacjenta
oraz dla ośrodka leczenia ran i pacjenta jednocze-
śnie. Ten model grupowy zastosowano także u pa-
cjentów, a  model grupowy GLLAMM w obu grupach:
u pacjentów i w szpitalach. Oceny przedziałów ufno-
ści w modelach GEE i GLLAMM nie różniły się zasad-
niczo od przedstawionych w tabeli 3. Warto zazna-
czyć, że w większości prób klinicznych zarejestrowa-
no i opisano tylko jedną ranę. Aby określić, czy osza-
cowane wyniki dla wszystkich zmiennych mogłyby
być inne w przypadku pojedynczej rany niż w przy-
padku wszystkich ran łącznie, powtórzono analizy
z uwzględnieniem tylko pierwszej lub pierwotnej rany
u pacjentów leczonych w ośrodkach leczenia ran.
Jak widać w tabeli 3, oszacowane wartości wyników
dla pojedynczych ran nie różnią się o ponad 10% od
wyników dla wszystkich ran łącznie.
Wnioski
Istnieje wiele znaczących klinicznie czynników
ryzyka, na podstawie których można określić praw-
dopodobieństwo zagojenia się ran w 20. tygodniu
standardowej terapii stosowanej u pacjentów z DNFU.
Do najistotniejszych czynników ryzyka lub cech cha-
rakterystycznych rany utrudniających proces gojenia
się,  należą: zwiększanie się rozmiarów rany, przed-
łużone jej utrzymywanie się oraz stopień zaawanso-
wania. Stopień zaawansowania rany można również
w prosty sposób zdefiniować tak samo jak różnicuje
się rany, w zależności od tego, czy rana penetruje
przez podskórną warstwę tkanki tłuszczowej (np. sto-
pień 3 lub wyższy). Prawdopodobieństwo gojenia się
takich właśnie ran jest mniejsze. Kliniczne znaczenie
Tabela 3. OR i 95% CI dla czynników ryzyka rany
Czynnik ryzyka Nieskorygowane Skorygowane Skorygowane dla
pojedynczej rany*
Płeć 1,09 (1,06, 1,12) 1,07 (1,03, 1,12) 1,14 (1,08, 1,20)
Poprzednie rany 0,84 (0,81, 0,87) 0,92 (0,89, 0,96) —
Stopień zaawansowania † 2,61 (2,52, 2,71) 2,05 (1,98, 2,13) 1,93 (1,82, 2,05)
Wiek 1,00 (1,00, 1,00) 1,00 (1,00, 1,01) 1,01 (1,00, 1,01)
Liczba 1,07 (1,06, 1,08) 1,12 (1,11, 1,14) —
Okres trwania rany †‡ 1,23 (1,22, 1,25) 1,23 (1,21, 1,24) 1,30 (1,27, 1,32)
Wielkość rany *† ‡ 1,36 (1,35, 1,37) 1,31 (1,29, 1,32) 1,32 (1,30, 1,34)
Dla wszystkich p < 0,0001. * Analizy obejmują tylko pierwszą lub pierwotną ranę pacjenta. Ci pacjenci mogli zatem nie mieć wcześniejszych wizyt.
† p < 0,0001. ‡ Zlogarytmizowany okres trwania rany mierzony log miesięcy, wielkość rany mierzona w log mm2; CI — przedział ufności
Diabetologia Praktyczna 2002, tom 3, nr 4
270 www.dp.viamedica.pl
tych czynników ryzyka jest na tyle duże, że lekarz
lub podiatra zajmujący się pacjentem z DNFU powinni
je oceniać w czasie pierwszej wizyty.
Związek pomiędzy wartościami zmiennych
czynników ryzyka a gojeniem się rany może być my-
lący w przypadku wcześniej występujących ran
(u chorych, u których rany występowały już wcze-
śniej, prawdopodobieństwo zagojenia się było więk-
sze) oraz stosowania terapii wspomagającej (praw-
dopodobieństwo zagojenia u chorych, którzy stoso-
wali terapię wspomagającą, było mniejsze). Zdaniem
autorów przyczyny tych zależności są podobne
i wiążą się z błędem doboru. Zgodnie z przyjętą hi-
potezą chorzy, u których rany występowały wcze-
śniej, częściej zgłaszali się do ośrodków leczenia ran,
które wcześniej skutecznie udzieliły im pomocy. In-
nymi słowy: prawdopodobne było, że chorzy, u któ-
rych wcześniejsza terapia w ośrodkach leczenia ran
była skuteczna, wrócą do nich i leczenie ponownie
zakończy się sukcesem. Natomiast terapie wspoma-
gające, po pierwsze nie zaczynały się od pierwszej
wizyty, jest zatem mało prawdopodobne, że chory
stosował tę terapię przez pełnych 20 tygodni (czyli
ocena terapii wspomagających nie jest kompletna).
Po drugie: ponieważ terapie te nie zaczynały się zwy-
kle przed 8 lub 12 tygodniem, jest bardzo prawdo-
podobne, że lekarze kwalifikowali tych chorych, któ-
rych stan był zły. W poprzedniej publikacji, w której
za pomocą metod statystycznych modelujących błąd
doboru oceniano stosowanie czynnika uwalniające-
go płytki, wykazano, że za pomocą tej terapii leczo-
no najcięższe rany i że była ona skuteczna [17].
Ostatnio Oyibo i wsp. [23] ocenili związek kil-
ku czynników ryzyka, w tym wielkości rany i mierzo-
nej głębokości rany (podobnej do stopnia zaawan-
sowania rany w badaniu autorów), na gojenie się
ran u chorych na cukrzycę z owrzodzeniami stóp.
Badana grupa liczyła 194 osoby oceniane w ośrod-
kach leczenia owrzodzeń stóp w Anglii i Teksasie.
Podobnie jak w badaniu autorów stwierdzono za-
leżność czasu potrzebnego do wyleczenia z wielko-
ścią rany. Natomiast głębokość ubytku tkanki (albo
stopień zaawansowania rany), inaczej niż w bada-
niu autorów, nie prognozowała czasu potrzebnego
do zagojenia, ale pozwalała przewidzieć ryzyko am-
putacji. Wiele innych czynników ryzyka nie miało
wpływu na gojenie, w tym: wiek i płeć chorego, typ
cukrzycy, czas trwania cukrzycy i umiejscowienie
owrzodzenia. W omawianym badaniu oceniano tyl-
ko jedną ranę u każdego pacjenta; natomiast pa-
cjenci w badaniu autorów byli przeciętnie starsi,
większość stanowiły kobiety i u wszystkich występo-
wała neuropatia przy dobrym przepływie tętniczym;
oceniano gojenie, biorąc pod uwagę 20. tydzień te-
rapii i występowanie szans zagojenia; badanie auto-
rów było większe oraz wieloośrodkowe.
Jednym z największych atutów badania auto-
rów jest jego wielkość i rozmieszczenie geograficz-
ne ośrodków leczenia ran na terenie całych Stanów
Zjednoczonych. Ponieważ źródło danych stanowiły
ośrodki leczenia ran CHS, jest możliwe (ale zdaniem
autorów mało prawdopodobne), że rezultatów ba-
dania nie można uogólniać na indywidualne prakty-
ki albo placówki, do których rzadko trafiają chorzy
z DNFU. Należy również zauważyć, że prowadzenie
terapii w ośrodku leczenia ran nie było zmienną sta-
tystycznie istotną. Innymi słowy, czas trwania rany,
jej wielkość oraz stopień zaawansowania miały taki
sam wpływ we wszystkich ośrodkach. Ponadto,
uwzględnienie ośrodków leczenia ran nie wpłynęło
znacząco na wiarygodność modeli. Ponieważ CHS
domagają się, aby lokalne ośrodki przestrzegały ich
protokołów leczenia, obejmujących dyskusję na te-
mat: opracowania chirurgicznego, zmiany opatrun-
ków, zmniejszenia przeciążenia itp., wydaje się praw-
dopodobne, że możliwa jest skuteczna interwencja
edukacyjna w dużej grupie specjalistów leczenia ran.
Należy także zauważyć, że związek wielkości rany
i okresu jej trwania z gojeniem rany odnotowano
w metaanalizach prób klinicznego leczenia DNFU
i innego typu, przewlekłych ran — owrzodzeń żyl-
nych podudzi [15, 24, 25].
Badanie to podlegało kilku ograniczeniom, ty-
powym dla badań opartych na obserwacyjnych ba-
zach danych. Błąd doboru omówiono powyżej. Na
uzyskane rezultaty mógł również wpłynąć błąd in-
formacji. Po pierwsze: mogły istnieć systematyczne
różnice sposobu opracowania danych pacjentów,
u których występowały lub nie występowały poszcze-
gólne czynniki ryzyka. Jednak biorąc pod uwagę czyn-
niki ryzyka, które poddano ocenie, nie jest to praw-
dopodobne — czynniki te miały podstawowe zna-
czenie przy wstępnej ocenie rany przewlekłej. Po dru-
gie: jest możliwe, że istniały systematyczne różnice
pomiędzy sposobem mierzenia czynników ryzyka,
a prawdopodobieństwem zagojenia się rany. Na przy-
kład, podczas pierwszej wizyty chorego lekarz mógł
nie „docenić” ran, które prawdopodobnie mogły się
zagoić, i „przecenił” rany, których zagojenie się nie
było prawdopodobne. Autorzy uważają, że taka moż-
liwość jest w istocie niewielka, ponieważ pomiarem
wielkości rany posługiwano się także przy monito-
rowaniu postępów gojenia. Ponadto osoby odnoto-
wujące te dane nie wiedziały o istnieniu badania au-
torów. I wreszcie, podobnie jak przy wszystkich ba-
daniach obserwacyjnych, ocena czynników ryzyka
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i czynników dodatkowych jest ograniczona do zmien-
nych ściśle i konsekwentnie obecnych w bazie da-
nych. W tym badaniu autorzy nie byli w stanie oce-
nić: hemoglobiny glikowanej (która jak wcześniej
wykazano, nie wpływa na gojenie się ran [24]), stę-
żenia glukozy na czczo, obecności retinopatii i neu-
ropatii, masy ciała, miejsca owrzodzenia, stopnia
zdeformowania stopy ani stosowania czy przestrze-
gania terapii stosowanej w cukrzycy.
Podsumowując, w badaniu wykazano, że pod-
czas pierwszej wizyty wielkość rany, czas jej trwania
i stopień zaawansowania są czynnikami niezagoje-
nia się owrzodzenia stopy w przebiegu neuropatii.
Są to proste czynniki ryzyka, łatwe do określenia pod-
czas pierwszej wizyty. W większości przypadków roz-
poznanie ich stanowi element wstępnej oceny pa-
cjenta. Czynniki te — uwzględnione razem — prze-
mawiają za koniecznością wczesnego leczenia pa-
cjentów z owrzodzeniami stóp. Związek tych czyn-
ników ryzyka z gojeniem się rany jest taki sam, bez
względu na to, czy ranę leczy się standardowo, czy
standardowo z terapią wspomagającą (np. lokalny
czynnik wzrostu). Ponadto dowiedziono, że zależ-
ności te mają związek z charakterystyką rany i nie
zmieniają się w zależności od ośrodka. I wreszcie:
rezultaty, które osiągnięto, są ważne dla klinicystów
opiekujących się chorymi na DNFU, ponieważ pozwa-
lają scharakteryzować rany, które będą dobrze re-
agować na leczenie, i rany oporne na leczenie. Pro-
jektujący badania powinni również uwzględnić po-
wyższe czynniki ryzyka przy ustalaniu, jakich pacjen-
tów włączyć do badań, jak i przy ocenie wpływu
nowo wprowadzonego leczenia.
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